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Amac: Iyi diizeyde gorme keskinligine sahip yas tip yasa bagh makiila dejenerasyonlu (yas tip YBMD) hastalarda intravit-
real ranibizumab tedavisinin gérme sonuclarina olan etkisini incelemek.

Gerec ve Yontem: Gorme keskinligi =8/10 olan ve intravitreal ranibizumab tedavisi uygulanmis yas tip YBMD’li 28 has-
ta, retrospektif olarak incelendi. Hastalarin tedavi 6ncesinde diizeltilmis en iyi gorme keskinligi (DEIGK), santral makiila
kalinhigi (SMK) ve koroidal neovaskiilarizasyon tipi degerlendirildi. Uc doz standart (aylik araliklarla) intravitreal ranibi-
zumab uygulanmas: sonrasinda hastalar aylik takibe alindi. Takipler sirasinda DEIGK’de ve SMK’daki degisime gore ilave
intravitreal ranibizumab uygulanda.

Bulgular: Ortalama takip siiresi 16.1+11.6 ay (6-38 ay) idi. Intravitreal ranibizumab enjeksiyonu uygulanmadan 6nce, tiim
gozlerin ortalama DEIGK 46.2+3.0 harf (45-55 harf, ETDRS Eseli), son muayenede ortalama DEIGK 49.3+4.7 harf (45-55
harf) olarak saptandi (p=0.018). Uc doz ranibizumab enjeksiyonu sonrasindaki aylik takiplerde 28 goziin %53.6’sinde sta-
bilizasyon, %42.9'da ortalama 3.4 harf artis1 saglandi. Intravitreal ranibizumab enjeksiyonu oncesi bazal optik koherens
tomografi (OKT) ortalama 352.1+127.3 pm (185-733 pm), son muayenede ortalama 289.9+70.1 pm (159-410 pm) olarak
tespit edildi (p=0.007). Ilave ranibizumab, 5 hastada 1 doz, 3 hastada ise 2 doz uygulandi. Semptomlarin baslamasi ile
tedaviye baglama zaman arasindaki siire; 3 doz ile stabilize olan grupta ortalama 1 ay, ilave enjeksiyon gereken grupta
ise ortalama 5 ay idi. Iki grup arasinda cinsiyet, ortalama yas ve koroidal neovaskiilarizasyon tipi yéniinden istatistiksel
anlamh fark bulunmada.

Sonug: Iyi goren yas tip YBMD hastalarda, gérme keskinliginin iyi olmasinin tedaviyi erteleme nedeni olmadig, tedaviye
olabildigince erken baglamanin hem hastaligin hem de gorme keskinliginin stabilizasyonunda etkili oldugu gozlendi.

Anahtar Kelimeler: Gorme keskinligi, ranibizumab, YBMD.

ABSTRACT

Purpose: To investigate the effect of intravitreal ranibizumab on the visual acuity of patients with exudative age-related macu-
lar degeneration (AMD) presenting with good visual acuity (VA).

Materials and Methods: A file review was performed for all consecutive patients with newly diagnosed exudative age-related
macular degeneration and initial VA of =8/10 treated in 2009 to 2013 and followed for at least 6 months. Treatment consisted of
3 loading doses of intravitreal ranibizumab every 4 weeks and was repeated when decrease in best-corrected visual acuity (BCVA)
or increase in central macular thickness (CMT) was present.

Results: Mean follow-up was 16.1+11.6 months (6-38). Mean BCVA was 46.2+3.0 letters (45-55 letters) in ETDRS chart preop-
eratively, whereas it was 49.3+4.7 letters (45-55 letters) in the last follow-up visit (p=0.018). Stabilization in BCVA was achieved
in 53.6% of the study eyes, however the mean of 3.4 letters of increase in ETDRS chart was gained in 42.9% of the study eyes.
Mean CMT was 352.1+127.3 um (185-733 um) preoperatively, whereas it was 289.9+70.1 pm (159-410 um) in the last follow-up
visit (p=0.007). Treatment was started approximately 1 month after the initial symptoms of exudative AMD in patients whose
BCVA stabilized with 3 intravitreal ranibizumab injections, however treatment had been started 5 months after the initial symp-
toms on average in patients who required additional intravitreal ranibizumab application.

Conclusion: Prompt intravitreal ranibizumab treatment for newly diagnosed AMD in patients with good initial BCVA is associ-
ated with sustained or improved vision and a good safety profile.

Key Words: AMD, ranibizumab, visual acuity.
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GIRIS

Gelismis tlkelerde ortalama yasam siiresinin uzama-
s1ile birlikte yas tip yasa bagli makiila dejenerasyonu
(YBMD) kalic1 gorme kaybi nedenleri arasinda hizla
yiikselmis ve 65 yas tizerinde santral gérme kaybi-
nin ve legal korligiin en sik sebebi haline gelmistir.?
Yas tip YBMD, tiim YBMD’li olgularin %10-20’sinde
goriilmekle birlikte geri doniistimsiiz santral gorme
kaybinin %80-90'nindan sorumludur.>* Bu sekilde
ilerleyici seyreden yas tip YBMD’de bircok tedavi se-
cenegi denenmektedir. YBMD nedeniyle ortaya ¢ikan
ciddi gorme kaybinin nedeni ¢ogu hastada koroid ne-
ovaskiilarizasyonudur (KNV).?

Vaskiiler endotelial biiyiime faktérinin (VEGF) yas
tip YBMD neovaskiilarizasyonlar1 acisindan anah-
tar bir rol oynadig1 disuniilerek bircok ¢alisma ya-
pimistir.6” Yag tip YBMD tedavisinde son yillarda
kullanilmaya baslayan antianjiyojenik ilaclar iyi so-
nuclar ortaya koymus, gorme kaybinin durdurulmasi
saglanmig ve gorme artig1 olusturmuslardir.®® Bugiin
icin KNV tedavisinde kullanilabilecek bircok VEGF
inhibitori mevcuttur.

Ranibizumab (Lucentis®, Genetech, Inc, South San
Francisco, California, USA) rekombinan olarak tireti-
len tium aktif VEGF-A izoformlarina baglanarak onla-
r1 inhibe eden humanize edilmis bir monoklonal anti-
kor parcasidir. Molekil buytikligi nedeniyle retinaya
veya subretinal bogluga gecisi zor olan VEGF’e kars1
monoklonal antikorun antijen baglayan kisminin pep-
sin ayirma yontemiyle ayrilmasi sonucu olusmus, 48
kD buyiikligiinde Fab fragmanidir. Fc kismi olmadig:
icin kompleman reseptoriine baglanmayacagi ve so-
nug olarak kompleman araciligiyla gelismesi beklenen
immun yanitlarin olusmayacagr dustiniilmektedir.
VEGF’e ilgisi bevacizumaba gore 5-10 kat daha fazla
olan ranibizumab 2-4 giin olan yar1 émri nedeniyle
sistemik agidan giivenilir olup, yas tip YBMD tedavi-
si icin Haziran 2006’da Amerikan Gida ve Ila¢ Daire-
si (FDA) tarafindan onaylanmistir.’*!! Ulkemizde de
2008 y1linda ruhsat alarak kullanima girmistir.

Bu calismanin amaci, iyi diizeyde goérme keskinligi
(=8/10) seviyesine sahip yas tip YBMD’li hastalarda
intravitreal ranibizumab (Lucenis®) tedavisinin et-
kinlik ve giivenirliginin degerlendirilmesidir.

GEREC VE YONTEM

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi, Goz Hasta-
liklar1 Anabilim Dali, Retina Biriminde Aralik 2009-
Ocak 2013 tarihleri arasinda takip edilen, yas tip
YBMD ikincil gelisen KNV tanis1 konan, daha once
herhangi bir tedavi almamis ve tekrarlanan intravit-
real ranibizumab enjeksiyonlari nedeniyle takip edi-
len, 28 hastanin 28 g6zl calismaya alinda.

Hastalara intravitreal enjeksiyondan dnce enjeksiyo-
na bagh olusabilecek riskler anlatildi ve tiim hasta-
lardan onam alindi. Helsinki Deklarasyonu Prensip-
lerine uygun olarak hastalara enjeksiyonlar yapildi.
Calismaya gorme keskinligi 8/10 (45 harf) ve tsti
olan ve ilk ii¢ ay diizenli aylik enjeksiyon uygulanan
hastalar dahil edildi.

Tekrar enjeksiyonlar lezyon durumuna gore uygu-
landi. Calisma, retrospektif olarak intravitreal rani-
bizumab enjeksiyonu uygulanan hasta dosyalarinin
ve goriintiileme yontemlerinin taranmasi ile yapildi.

Biitiin hastalarin tedavi oOncesi muayenesinde;
ETDRS kartlar1 (Eseli) ve Snellen Eseli ile DEIGK
olcildi. Biyomikroskop ile 6n segment muayenesi
yapildi, Goldman aplanasyon tonometresi ile g6z ici
basinglar: 6l¢ildi ve detayli fundus muayeneleri ya-
pildi. Tedavi oncesi biitiin hastalarin renkli fundus
fotograflar1, floresein anjiografileri (FA), (Heidel-
belg HRA-OCT Spectralis, Heidelberg Engineering
GmbH, Heidelberg, Germany) ve optik koherens to-
mografileri (OKT), (Heidelberg HRA-OCT Spectra-
lis, Heidelberg Engineering GmbH, Heidelberg, Ger-
many) c¢ekildi. Olgular lezyon tipine gore klasik ve
gizli olarak ayrildi.

Intravitreal ranibizumab (0.5 mg) tedavi protokolu
olarak ilk iic ayda hastalara aylik enjeksiyonlar uy-
gulandi. Tim calisma grubunda tigiinci enjeksiyon
sonras1 yapilan kontrol muayenelerinde tekrar en-
jeksiyonlar, DEIGK’de ETDRS kartlarinda bes harf
azalma (Snellen egeline gore bir siradan fazla azalma)
olmasi, tedavi oncesine gore FA’da saptanan sizinti-
da %50’den az gerileme ya da yeni sizinti alaninin
olusmasi, OKT’de santral makiila kalinliginin 300
um tizerinde olmasi, yeni hemoraji odag: gorilmesi
ve lezyonun tedavi oncesine gore biiytimesinin goriil-
diugi durumlarda ilave intravitreal ranibizumab en-
jeksiyonu uygulanda.

Intravitreal enjeksiyon sonrasi birinci giin, birinci
hafta, dordiincii hafta, sekizinci hafta, 12. hafta, 16.
hafta ve takip eden déonemlerde ayda bir kontrol mu-
ayeneleri yapildi. Kontrol muayenelerinde ETDRS
kartlar1 ve Snellen eseli ile DEIGK él¢iimleri, 6n seg-
ment muayenesi, goz ici basin¢lar1 6l¢cimi, detayli
fundoskopik muayeneleri yapildi.

Tedavi sonrasi biitiin kontrollerde OKT ¢ekimleri ya-
pilirken, ti¢ ayda bir FA tekrarlandi. Tuim hastalar
kontrol muayenelerinde en az iki hekim tarafindan
muayene edildi.

Istatistiksel analizler IBM SPSS Statistics 20, Win-
dows bilgisayar programi kullanilarak yapildi. Tim
verilerin ortalama ve standart sapmalari1 hesaplandi.
Hastalarin enjeksiyon 6ncesi ve sonrasi karsilagtiril-
malari igin Wilcoxon testi kullanildi. Anlamhilik sevi-
yesi p<0.05 olarak alind.
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Resim: Bir olgunun enjeksiyon oncesi ve ranibizumab yiikle-
me dozu sonrast stabilizasyon OKT gortintiilemesi. (a) enjek-
styon oncesi, (b) 1. enjeksiyon sonrast, (c) 2. enjekstyon sonra-
st, (d) . enjekstyon sonrast, (e) son muayene OKT goriiniimii.

BULGULAR

Calismaya daha once herhangi bir tedavi almamig
ve yeni tanili 28 hastanin 28 gozii alindi. Ortalama
takip stiresi 16.1+11.6 ay (6-38 ay) idi. Hastalarin
ortalama yag1 65.6+11.8 yildi. En genc¢ hasta 47 ya-
sinda ve en yasli hasta 82 yasindaydi. 28 hastanin,
181 (%64.2) kadin ve 10'u (%35.8) erkekti. Gorsel
sikayetlerin (bulanik gorme, gorme keskinliginde
azalma, metamorfopsi) baglangici ile ranibizumab
enjeksiyonu yapilmasi arasinda gecen siire; ilk bir ay
icerisinde bagvuran hasta sayis1 %33.3 olarak izlendi.
Ik ic ay icerisinde basvuran hasta sayis1 %96.4 idi.
Bir hasta semptomlarin baslangicindan 7 ay sonra
tedavi icin klinigimize bagvurdu. Intravitreal ranibi-
zumab enjeksiyonu uygulanan gézlerin altis1 (%21.4)
pseudofak idi. Tedavi oncesi ¢ekilen FA bulgularina
gore gozlerin 16'inda (%57.2) gizli lezyon ve 12’sinde
(%42.8) klasik lezyon saptandi. Intravitreal ranibizu-
mab enjeksiyonu uygulanmadan 6nce, tiim gozlerin
ortalama DEIGK 46.2+3.0 harf (45-55 harf, ETDRS
Eseli) olarak tespit edildi. Hastalarin en son yapilan
goz muayenelerinde de ortalama DEIGK 49.3+4.7
harf (45-55 harf) olarak saptand: (p=0.018). Ranibi-
zumab enjeksiyonu sonrasi1 tiim gozlerin %53.6’sin-
de stabilizasyon ve %42.9’de ortalama 3.4 harf ar-
tis1 saglandi (Resim). Tum gozlerin sadece birinde
(%3.5) alt1 harf azalmas1 tespit edildi. Intravitreal
ranibizumab enjeksiyonu 6ncesi bazal OKT ortalama
352.1+127.3 pm (185-733 pum), son muayenede ortala-
ma 289.9+70.1 pm (159-410 pm) olarak tespit edildi
(p=0.007), (Tablo).

Biitiin gozlere standart ilk ti¢ doz uygulamadan sonra
ilave ranibizumab, bes hastada bir doz, ti¢ hastada
ise iki doz uygulandi. Takip siiresince gozlere ortala-
ma 3.4+0.9 (1-5) ranibizumab enjeksiyonu uygulandi.
Yirmi sekiz hastanin 28 goziine toplam 83 intravitre-
al ranibizumab enjeksiyonu uygulandi. Intravitreal
ranibizumab enjeksiyon uygulamasinin neden oldu-
gu major okiiler komplikasyon (endoftalmi, retina de-
kolmani, katarakt, glokom vb.) goriilmedi.

Tablo: Ranibizumab tedavi oncest, yiikleme dozlart ve
ilave tedavi sonrasinda son muayenede DEIGK ve SMK
olciimlert.

Tedavi 6ncesi 0.82+0 343.9+121.9
l.ay 0.89+0 331.7+64.5
2.ay 0.82+0.1 321.0+105.2
3.ay 0.87+0 297.1+69.8
Son muayene 0.87+0 297.1+69.8

DEIGK; Diizeltilmis En Iyi Gorme Keskinligi, SMK; Santral
Makiila Kalinligt.

Takip siiresince tiim gozlerde GIB degisimi normal
sinirlarda (10-21 mmHg) saptandi. Uygulamaya
bagh olarak iki gézde (%8) subkonjonkvital hemo-
raji goriuldi. Calisma periyodu siiresinde, ilaca bag-
I miyokart enfarktiisii, serebral enfarktiis (SVO),
tedavi gerektirecek hipertansiyon gibi sistemik yan
etkiler gorilmedi.

TARTISMA

Gorme keskinligi iyi olan yas tip YBMD’li hastalarda
ranibizumab enjeksiyon tedavisinin uygulandigi ca-
lismamizda, hastalarin %96.5’de gorme keskinliginde
stabilizasyon ya da iyilesme saptanmistir (%53.6’sin-
de stabilizasyon, %42.9’de ortalama 3.4 harf artig1).

Calismaya alinan toplam 28 goézin sadece birinde
(%3.5) gorme keskinliginde azalma saptanmis olup,
bu durum hastanin goz semptomlarinin baglamasi ile
intravitreal ranibizumab tedavisi arasindaki siirenin
6 aydan fazla olmasina baglanmigtir.

Onceki yaptigimiz calismada, YBMD’ye ikincil ge-
lisen KNV’lerde ranibizumab tedavisi ile son goz
muayenesinde %86.6 oraninda stabilizasyon ya da
gorme artis1 saglanmist1 (%22 gozde stabilizasyon,
%64.6 gozde ortalama 2.6 sira artis1). Gozlerin ra-
nibizumab enjeksiyonu oncesi ortalama DEIGK
0.8+0.5 logMAR tnit (Snellen= 0.15) idi ve gorme
keskinliginde ortalama 10 harf artig saglanmisti.!?
Bu calismamizda gorme keskinligi yiiksek hastalar-
da intravitreal ranibizumab sonrasi1 stabilizasyon
yiiksek oranda saglanabilmisgtir.

Onceki calismamiza kiyasla, bu calismamizda sta-
bilizasyon oraninin yiiksek olmasi ve gorme artisin-
daki oranin az olmasi hastalarimizin bazal gérme
keskinliginin (Snellen egeline gore ortalama =8/10)
yiksek olmasina baglanmigtir. Géorme keskinligi iyi
olan hastalarda intravitreal ranibizumab enjeksi-
yon uygulamasinda temel amacimiz stabilizasyonu
saglamak olmustur.
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MARINA ¢aligsmasimin iki yillik sonuglari incelendi-
ginde, gorsel prognoz i¢in en 6nemli belirleyicilerin
baslangic DEIGK, KNV biiyiikligii ve hasta yas1 ol-
dugu saptanmistir. Calismada, 12. ayda 0.5 mg aylik
ranibizumab uygulamasi ile ortalama 7.2 harf artis1
oldugu saptanmis ve 12. ayda %95 oraninda stabi-
lizasyon ya da gorme artigi saglanmigti.’® MARINA
calismasinin alt grup analiz verilerine goére, baslan-
gic gorme keskinligi daha iyi olan gozlerin tedaviden
daha fazla yararlandig1 vurgulanmistir.!* Calismama-
zin sonuclari, MARINA calismasinin alt grup hasta
analizini destekler nitelikte gérme diizeyi iyi olan
hastalarda %96.5 oraninda stabilizasyon ya da gorme
artig1 saptanmigstir.

Sengiil ve ark.,!* yaptig1 yas tip YBMD’ye bagh ge-
lisen koroid neovaskiilarizasyonunda intravitreal
ranibizumabin etkinliginin arastirildig1 caligsmada,
ETDRS eseliyle élciilen ortalama DEIGK enjeksiyon
oncesi 45.9 harf bulunurken 1. ayda olciilen DEIGK
53.8 harf, 3. ayda olciillen DEIGK 55.9 harf ve 12.
ayda olciilen DEIGK 57.6 bulunmustur. 12 ayda orta-
lama kazanilan harf sayis1 11.7 bulunmustur. Gorme
keskinligindeki en biyik artis 7.9 harflik artigla 1.
ayda saptanmistir. Buna gore gérme artisinin %67.5’1
ilk ayda elde edilmistir. Karaca ve ark.,'* nin yag tip
YBMD’de ranibizumabin etkinliginin arastirildig:
calismalarinda ETDRS eseli ile 6lciilen DEIGK en-
jeksiyon oncesi ortalama 46.8 harf iken tedavi son-
ras1 3.ayda bu deger 52.7 harf, 6. ayda 53.3 harf ve
1 y1l sonunda 55.5 harf olarak oélciilmistiir. 12. ayda
ETDRS eseli ile ortalama 8.7 harflik bir artis sagla-
nirken gorme keskinligindeki bu degisimin 6zellikle
ilk 3 ayda goriildugi tespit edilmistir. Rauch ve ark.'6
calismalarinda yas tip YBMD hasta gozlerini ¢ grup
seklinde siniflamig. Grup 1’deki gozlerde; goz sempto-
mu ile tedavi baglangic1 arasindaki siire <1 ay, grup
2’deki gozlerde; semptom ile tedavi arasindaki siire
1- 6 ay ve grup 3'deki gozlerde semptom ile tedavi
arasindaki siire >6 ay idi. Grup 1’deki gozlerde tedavi
oncesi ( Snellen eseli, ortalama 0.4) ile tedavi sonrasi
gorme keskinligi (Snellen eseli, ortalama 0.49) ara-
sindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmus
iken, grup 2 (Snellen eseli, tedavi 6ncesi ortalama
0.31, tedavi sonrasi ortalama 0.38) ve grup 3’deki
gozlerde gérme keskinligi (Snellen eseli, tedavi 6ncesi
ortalama 0.09, tedavi sonras: ortalama 0.16) acisin-
dan istatistiksel olarak anlaml fark saptanmamisti.
Santral retina kalinlig1 degerlendirmesinde grup 1 ve
grup 2’deki gozlerde istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmus iken, grup 3’deki gozlerde istatistiksel ola-
rak anlamli fark saptanmamaigti. Calismamizda olgu-
larin %96.5'inda semptom ile tedavi arasindaki siire
0-6 ay idi. Olgularimizda enjeksiyon 6ncesi ve enjek-
siyon sonrasi son goz muayenelerinde DEIGK’deki
artis ve SMK’daki azalma yontiinden istatistiksel ola-
rak anlamh fark saptanda.

Calismamizda semptom ve tedavi arasindaki gegen
sireye gore yapilan harf kazanimi degerlendirme-
sinde, ortalama 16 aylik takip siiresinde erken (12.
aydan once) ve ge¢ (12. aydan sonra) bagvuran tiim
hastalarin gozlerinde ortalama 3.1 harf kazanim sag-
lanmigken, 12. aydan once bagvuran hastalarin goz-
lerinde ortalama 3.4 harf kazanim saglanmisgtir.

Munk ve ark.,'” 65 gozde yaptigi, semptom ve tedavi
baslangic1 arasindaki siirenin ortalama 19+3 (2-108)
giin oldugu caligmalarinda gozler; tip I (gizli KNV) ve
tip II (klasik KNV) olarak siniflandirilmistir. Semp-
tom ve tedavi baslangici arasindaki gegen siire tip
I gozlerde 21.6+4.4 (1-108) giin, tip II gozlerde 15.6
+2.7 (4-52) giin olarak saptanmis. Tedavi 6ncesi, tip
I gozlerde DEIGK 62.4+12.6 harf (ETDRS eseli), tip
II gozlerde 60+16.6 harf olarak saptanmig (p=0.3).
Bir yilin sonunda, tip I gozlerde DEIGK 64.5+13.1
harf, tip II gozlerde 62.8+16.7 harf olarak saptanmis
(p=0.4). Hastalarin semptomlarin baglamas1 ve te-
davi baslangici arasindaki siirede, i¢ aylik (yiikleme
dozu) ve bir yillik (ilave tedavi) anti-VEGF tedavi-
sinden sonra gérme artis1 DEIGK’deki diismenin cok
oldugu gozlerde, DEIGK’nin stabil seyrettigi gozlere
kiyasla anlamli daha fazla bulunmustur.

Bu sonuc¢ gozlerdeki yliksek hastalik aktivasyonuna
baglanmistir. Calismamizda, hastalik semptomlar-
nin baslangic ile tedavi arasindaki gecen siirenin 1
ay ya da daha az olan gozlerde gorme artis1 ortalama
8.1 harf kazanim saglanmis iken, semptom baslangi-
c1 ile tedavi uygulamasi arasindaki gecen siirenin 1
aydan fazla olan gozlerde ortalama 1.2 harf artis1 ka-
zanimi saglanabilmistir. Hastalarda tedavi oncesi ve
sonrasinda yapilan 6lciimlerde, SMK kalinligindaki
azalma her iki grupta benzer bulundu.

Sonug olarak, retrospektif olarak yaptigimiz bu ¢alis-
mada, yas tip YBMD hastalarinda gorme keskinligi
iyi seviyede olmasina ragmen hastalara erken tedavi
baglanmistir. Yas tip YBMD olup gorme keskinligi iyi
olan hastalarda, gormenin iyi olmasinin tedaviyi er-
teleme nedeni olmadigi, tedaviye olabildigince erken
baslamanin hem hastaligin hem de gérme keskinli-
ginin stabilize olmasinda etkili oldugu gozlenmistir.
Hastalarda erken tedavi ile %96.5 gorme keskinligin-
de stabilizasyon ya da iyilesme saptandi. Bu hasta-
larda gérme keskinliginin iyi sevide kalmasi i¢in te-
davide zamanlama cok 6nemlidir.

Calismamizin kisithliklar: hasta sayisinin az olma-
s1, retrospektif olmasidir. Yag tip YBMD tedavisinin
gorme keskinligi iyi olan hastalarda daha iyi belirle-
nebilmesi agisindan prospektif ve kontrolli ¢calisma-
lara ihtiyag¢ vardir. Sonucta, hastalarin tedaviden ne
bekleyecekleri, amacin gormenin korunmasi oldugu,
gorsel artig icin az yer oldugunun hasta ile detayh
konugulmasi gerekir.
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